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Diabete de type 1 : succes a distance 
de I’implantation d’Tlots de Langerhans 
dans les muscles de I’avant-bras 


Quinn J, Raman R, Thomas R, 
et al. Docosahexaenoic acid 
supplementation and cognitive 
decline in Alzheimer disease. 

A randomized trial. 

JAMA 2010;304:1903-11. 

Pas d’effet favorable 
des omega 3 sur la 
maladie d’Alzheimer 

Dans des modeles 
histopathologiques murins, la 
supplementation en acides gras 
polyinsatures, en particulier I’acide 
docosahexaenoique (DHA), a 
montre une moindre accumulation 
cerebrale de la proteine beta- 
amyloide, et quelques travaux 
cliniques non controles ont 
suggere un effet protecteur du 
DHA sur revolution de la maladie 
d’Alzheimer. 

Ce travail controle et randomise 
contre placebo a inclus aux Etats- 
Unis 402 patients ayant une 
maladie d’Alzheimer a un stade 
peu avance, qui ont regu soit 2 g/j 
de DHA (60 %) soit du placebo 
(40 %) pendant 1 8 mois. 

L’ evaluation des fonctions 
superieures reposait sur deux 
echelles cognitives, I’une dediee 
a la maladie d’Alzheimer, I’autre 
aux demences en general. 

A 1 8 mois, la deterioration des 
scores etait identique dans les 
deux groupes, et la mesure du 
volume cerebral en IRM montrait 
une aggravation progressive de 
I’atrophie identique dans les deux 
groupes, temoignant ainsi de 
I’absence d’effet ralentisseur du 
DHA sur la maladie, du moins au 
stade ou elle est deja declaree. 
Commentaires: ce resultat 
negatif souligne une fois de plus la 
necessity de travaux prospectifs 
controles, pour confirmer ou 
infirmer les premieres impressions 
cliniques. • PC 


L e succes des transplan- 
tations intraportales 
d’ilots de Langerhans 
chez certains patients diabe- 
tiques de type 1 selectionnes 
fait progressivement conside- 
rer que ce type de traitement 
est realiste. En dehors de l’in- 
jection dans le systeme porte 
permettant le developpement 
et la survie des ilots de Lan- 
gerhans dans le foie, d’autres 


sites d’implantation sont par- 
fois proposes. Cette fois, c’est 
l’experience de l’equipe lilloise 
qui est rapportee a propos du 
cas d’une femme de 48 ans 
dont il a fallu retirer 80 % du 
pancreas pour un insulinome 
et chez qui des ilots sains ont 
ete isoles lors de l’interven- 
tion chirurgicale puis reim- 
plantes dans un muscle de 
l’avant-bras : 1 an apres la 


transplantation, les concen- 
trations de glucose apres 
hyperglycemie provoquee 
orale sont normales et une 
scintigraphie realisee avec un 
agoniste marque du recepteur 
du peptide analogue du gluca- 
gon (GLP1) a permis de visua- 
liser en scintigraphie les hots 
au niveau du muscle. La fonc- 
tion de ces hots a ete verifiee 
par differents moyens, en par- 
ticulier en mesurant la secre- 
tion d’insuline apres injection 
d’arginine stimulee du cote du 
bras gauche (localisation des 
ilots) par rapport au bras droit 
ou il n’y a pas de stimulation. 
Commentaires : cette technique 
devrait permettre de visua- 
liser les ilots fonctionnels 
apres transplantation. • PhCh 


The CLOTS trial collaboration: Thigh-length versus below-knee stockings for deep venous thrombosis 
prophylaxis after stroke: a randomized trial. Ann Intern Med 2010;153:553-62. 

Contention veineuse haute plutot que contention basse 
pour prevenir la thrombose veineuse profonde 


en milieu neurologique? 

R ares sont les etudes controlees de pre- 
vention de la thrombose veineuse pro- 
fonde (TVP) en milieu non chirurgical, et 
l’interet d’une contention veineuse reste 
debattu. Cette nouvelle etude debutee en 2002 
a compare deux niveaux de compression vei- 
neuse, soit par des bas jarrets, soit pas des bas 
montant jusqu’en haut des cuisses. Ce travail 
etait cible sur des sujets immobilises par un 
accident vasculaire cerebral (AVC) invalidant. 
Une recherche de TVP par echographie etait 
effectuee entre les 7 e et 10 e jours, puis repetee 
vers les 25 e -30 e jours. 

Quel que soit le delai de mise en route par rap- 
port a l’AVC, le traitement ou non par anticoagu- 
lant, l’incidence des TVP etait legerement moin- 


dre avec la compression remontant aux cuisses : 
6,3 versus 8,8 % ; cette difference absolue de 
2,5 % atteignait toutefois la significativite statis- 
tique (p = 0,008). La frequence d’ulcerations 
cutanees liees a la contention etait faible et 
comparable dans les deux groupes. 
Commentaires : cette etude devait completer une 
precedente etude, tres proche, qui avait montre 
l’absence d’efficacite de la contention veineuse 
en population de milieu neurologique ; or, ces 
resultats negatifs ont entraine l’interruption pre- 
maturee de celle-ci. En outre, pour de multiples 
raisons (retour au domicile, deces, autres), un 
nombre important de patients n’ont pas eu la 
deuxieme echographie veineuse, ce qui limite 
malheureusement la portee des conclusions. • PC 
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Runeson B, Tidelmalm D, Dahlin M, et al. Method of attempted suicide as 
predictor of subsequent successful suicide: national long term cohort 
study. BMJ 2010;340:c3222. 

Les tentatives de suicide par methodes 
violentes exposent le plus a la recidive 


L a tentative de suicide est 
en elle-meme un facteur 
de risque de suicide ulte- 
rieur. On sait que la pathologie 
psychiatrique sous-jacente et 
le degre d’intention de mourir 
jouent un role important dans 
le risque de recidive, mais peu 
de donnees concernent les 
methodes utilisees lors des 
tentatives de suicide. 

Les auteurs suedois de ce tra- 
vail ont collige les 48 000 
admissions dans les hopitaux 
pour tentative de suicide, 


entre 1973 et 1982, puis ont 
recense toutes les eventuelles 
tentatives de suicide reussies 
ulterieurement jusqu’en 2003, 
correspondant a une periode 
de suivi qui s’etalait sur 20, 
voire 30 annees. 

Ils ont etabli que le risque glo- 
bal de suicide reussi par la 
suite etait de 1 1,8 % ; ce risque 
etait plus marque (53,9 %) 
chez ceux qui avaient eu 
recours a une tentative de 
suicide par methode violente, 
au premier plan desquelles 


l’asphyxie, l’etranglement et la 
pendaison, que chez ceux qui 
avaient eu recours a l’empoi- 
sonnement (10,4 %). La majo- 
rity des suicides reussis par 
methode violente etaient cons- 
tates dans l’annee qui a suivi la 
premiere tentative, et ce, 
apres ajustement sur le sexe, le 
milieu socioeconomique et 
l’existence d’une pathologie 
psychiatrique sous-jacente. 
Commentaires : on est assez 
surpris par le taux particulie- 
rement eleve de suicides ulte- 
rieurs, et on regrette le 
manque de correlations even- 
tuelles avec les expertises 
psychiatriques qui ont assure- 
ment ete faites. Ces chiffres 
impressionnants confirment 
indirectement le meilleur pro- 
nostic des tentatives de sui- 
cide medicament euses ou par 
phlebotomie, mais font garder 
a l’esprit que toute tentative 
de suicide doit etre prise en 
charge avec la plus grande 
attention. • pc 


Choi HK, Willett W, Curhan G. Fructose-rich beverages and risk of gout in women. JAMA 2010;304:2270-8. 

Boissons « light » au fructose : attention au risque de goutte ! 


L es boissons « light » dont le gout sucre est 
donne par le fructose, comme les sodas 
ou le jus d’orange, peuvent augmenter les 
concentrations d’acide urique et done le risque 
de goutte. Cependant, on manque de donnees 
prospectives sur ce sujet. 

Dans F etude Nurses’Health Study , etude pro- 
spective americaine de cohorte menee 
entre 1984 et 2006, les donnees de plus de 
78 000 femmes sans antecedent de goutte au 
depart ont ete analysees en fonction de leur 
prise de boissons au fructose par l’interme- 
diaire de questionnaires. 

Au cours des 22 annees de suivi, 178 cas de 
goutte sont survenus. Une augmentation de la 
prise de sodas sucres par des edulcorants de 
type fructose etait associee de maniere inde- 
pendante avec l’augmentation du risque de 
goutte. En comparaison de la consommation 
de moins d’un verre de soda de ce type par 


mois, le risque relatif multivarie de goutte chez 
les femmes qui en prenaient 1 par jour etait de 
1,74 (IC a 95 % : 1,19-2,55), et de 2,39 (IC a 
95 % : 1,34-4,26, p < 0,001) pour celles qui en 
prenaient 2 verres ou plus. Les risques relatifs 
correspondants pour le jus d’orange sucre au 
fructose etaient de 1,41 et 2,42. En revanche, 
les boissons sucrees de regime n’etaient pas 
associees avec un risque de goutte. En compa- 
raison du quintile le plus bas de la prise de 
fructose, le risque relatif multivarie de goutte 
dans le quintile superieur etait de 1,62 (IC a 
95 % : 1,20-2,19, p = 0,004 pour la tendance). 
Commentaires: dans cette cohorte de femmes, 
la consommation de boissons riches en fruc- 
tose est associee a une augmentation du risque 
de goutte. Cependant, la contribution de ces 
boissons sur le risque de goutte dans cette 
population est modeste car le taux d’incidence 
est faible. • PhCh 
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Dykes P, Carroll D, Hurley A, et al. 
Fall prevention in acute care 
hospitals. A randomized trial. 
JAMA 2010;304:1912-8. 

Des precautions 
ciblees pour limiter 
le risque de chutes 
en milieu hospitalier 

L’hopital est un lieu a risque de 
chutes et de traumatismes pour les 
patients les plus fragiles. La 
prevention des chutes depend de 
toute une chaine de precautions, et 
a rarement fait I’objet d’une etude 
prospective. 

Les auteurs de I’article ont etabli 
et fait valider localement par le 
personnel medical un kit de 
prevention des chutes comprenant 
des posters et des explications 
sous forme de schemas et de 
textes destines aux patients et a 
leurs families. Toutes ces modalites 
ont ensuite ete testees dans 
8 unites de 4 hopitaux de court 
sejour (2 unites par hopital) de 
Boston. Un programme specifique 
recommandait les precautions 
infirmieres necessaires a chaque 
patient en fonction d’un score de 
risque de chute reposant sur 
6 items simples. 

Durant les 6 mois de ce travail 
prospectif, 10264 patients ont 
accepte de participer, et apres 
randomisation dans chaque 
etablissement, une unite a applique 
la procedure de surveillance et de 
prevention des chutes, I’autre unite 
n’ayant soumis les patients qu’a la 
surveillance habituelle. 

Les chutes ont ete plus frequentes 
dans les unites sans intervention 
specifique (p = 0,04); c’est surtout 
chez les patients ages de plus de 
65 ans que cette intervention 
a montre une bonne efficacite 
(p = 0,003). En revanche, la gravite 
des blessures n ’etait pas differente 
dans les deux groupes. 
Commentaires: formaliser les 
differentes procedures de prevention 
des chutes et les adapter a chaque 
patient peut etre un outil simple 
et particulierement efficace, 
et merite d’etre diffuse a I’ere des 
accreditations. • PC 



Chlebowski RT, Anderson GL, Gass M, et al. Estrogen plus progestin and breast cancer incidence and mortality 
in postmenopausal women. JAMA 2010;304:1684-92. 

Bach PB. Postpenopausal hormone therapy and breast cancer. JAMA 2010;304:1719-20. 

Traitement hormonal de la menopause, incidence et mortalite 
par cancer du sein : de nouvelles donnees de I’etude WHI 


L J etude Women’s Health 
Initiative (WHI), cette 
_ etude randomisee ver- 
sus placebo comparant un 
traitement par estrogenes et 
progestatifs, avait montre, 
apres un temps de traitement 
moyen de 5,6 annees et un 
suivi moyen de 7,9 annees, 
que l’incidence du cancer du 
sein etait augmentee chez les 
femmes qui prenaient le trai- 
tement combine en comparai- 
son du placebo. La mortalite 
par cancer du sein chez ces 
femmes n’a pas ete, jusqu’a 


tifs etaient similaires en his- 
tologie et en grade aux can- 
cers du sein du groupe pla- 
cebo mais avec plus souvent 
des ganglions positifs (23,7 
vs 16,2 %, HR = 1,78, IC a 
95%: 1,023-2,58; p = 0,03). II 
y avait plus de deces directe- 


ment attribuables aux can- 
cers du sein dans le groupe 
traite par estroprogestatifs 
(0,03 vs 0,01 % par an; 
HR = 1,96 ; IC a 95 % : 1,00- 
4,04 ; p = 0,049), de meme 
qu’il y avait plus de deces 
toutes causes survenant 


apres le diagnostic de cancer 
du sein (0,05 vs 0,03 % ; 
HR = 1,57 ; IC a 95 % : 1,01- 
2,48; p = 0,045). 
Commentaires : le traitement 
par estrogenes et progesta- 
tifs est done associe a une 
incidence superieure de can- 
cer du sein et de ganglions 
associes. La mortalite semble 
egalement augmenter avec 
l’utilisation combinee d’es- 
trogenes et de progesterone 
meme si cette augmentation 
est a la limite de la significati- 
vite. • PhCh 


1. Study of effectiveness of additional reduction in cholesterol and homocysteine (SEARCH) collaborative group: 
Intensive lowering of LDL cholesterol with 80 mg versus 20 mg simvastatin daily in 12,064 survivors 

of myocardial infarction: a double-blind randomised trial. Lancet 2010;376:1658-69. 

2. Cholesterol Treatment Trialists (CTT) collaboration. Efficacy and safety of more intensive lowering of LDL 
cholesterol: a meta-analysis of data from 170,000 participants in 26 randomised trials. 


maintenant, rapportee et 
c’est done l’objet de cette 
publication. L’incidence cumu- 
lee de cancer du sein et la 
mortalite apres un suivi 
moyen total de 1 1 annees jus- 
qu’en aout 2009 ont ete eva- 
luees sur un total de 16 608 
femmes menopausees agees 
de 50 a 79 ans, sans hysterec- 
tomie prealable et qui rece- 
vaient des estrogenes conju- 
gues e quins (0,625 mg/j) et 
de l’acetate de medroxy- 
progesterone (2,5 mg/j) ou du 
placebo. Le suivi a pu etre 
realise chez 12 788 femmes 
(83%). 

Dans 1’ analyse en intention 
de traiter, en prenant en 
compte toutes les participan- 
tes randomisees, le traite- 
ment par estrogenes et pro- 
gestatifs est associe a des 
cancers du sein plus invasifs 
en comparaison du placebo 
(385 cas soit 0,42 % par an vs 
293 cas soit 0,34 % par an ; 
HR = 1,25 ; IC a 95 % : 1,07- 
1,46 ; p = 0,004). Les cancers 
du sein dans le groupe traite 
par estrogenes et progesta- 


Lancet 201 0;376:1670-81. 

Simvastatine a dose elevee : 
attention aux complications musculaires ! 


I H F LANCET 



S i le traitement par les 
statines diminue la 
morbidity cardiovascu- 
laire, le rapport benefices- 
risques est mal connu lorsqu’il 
s’agit de doses elevees. Dans 
cette etude qui a enrole plus 
de 12 000 patients ayant sur- 
vecu a un infarctus du myo- 
carde, deux doses de simvas- 
tatine ont ete comparees, 20 
versus 80 mg/j pendant plus 
de 6 ans en moyenne. 1 
De fagon un peu surpre- 
nante, malgre une baisse du 
LDL-cholesterol plus mar- 
quee dans le groupe a forte 
dose, aucune difference 
significative en termes de 
mortalite cardiaque, d’acci- 
dent vasculaire cerebral ou 
de necessity de revasculari- 
sation coronaire n’a ete ob- 
servee entre les deux doses. 
En revanche, la toxicite mus- 
culaire bien connue avec 


cette classe therapeutique 
etait significativement plus 
marquee dans le groupe a 
forte dose. 

Plus generalement, une meta- 
analyse a evalue l’impact de 
fortes doses de statines sur la 
mortalite et les evenements 
cardiovasculaires en prenant 
en compte le taux de LDL- 
cholesterol obtenu sous trai- 
tement. 2 L’analyse a porte sur 
un total de 170 000 sujets 
inclus dans 26 essais cliniques 
controles comparant une sta- 
tine a forte dose a une statine 
a faible dose, ou a un traite- 
ment dit controle. 

La mortalite cardiovasculaire, 
les risques d’infarctus, d’acci- 
dent vasculaire ischemique, 
la frequence de revascularisa- 
tion coronarienne etaient 
significativement moindres 
avec les fortes doses par rap- 
port aux faibles doses de 


statine. Ces 
re sultat s 
favorables etaient superposa- 
bles a ceux observes dans les 
etudes comparant les doses 
elevees a un traitement 
« controle ». La mortalite glo- 
bale et cardiovasculaire dimi- 
nuait de 10 % pour chaque 
diminution de 1 mmol/L de 
LDL-cholesterol. Aucun effet 
sur l’incidence des cancers n’a 
ete observe. Les cas de rhab- 
domyolyse etaient plus fre- 
quents avec les fortes doses, 
en particulier de simvastatine. 
Commentaires: ces resultats 
confirment une efficacite 
cardiovasculaire proportion- 
nelle a la baisse du LDL-cho- 
lesterol, independamment du 
taux de depart ; mais ils souli- 
gnent aussi les risques mus- 
culaires qui semblent plus 
marques avec les fortes doses 
de simvastatine. • PC 
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Holroyd K, Cottrell C, O’Donnell F, et al. Effect of preventive (betablocker) 
treatment, behavioural migraine management, or their combination on 
outcomes of optimised acute treatment in frequent migraine: randomised 
controlled trial. BMJ 201 0;341 :c4871 . 


Prevention des migraines severes : 
bons resultats de (’association 


betabloquants et therapie 
comportementale 



HEAD 
AND NECK 

CANCER — 


S i les betabloquants ont 
fait preuve d’une effi- 
cacite dans la baisse de 
la frequence des crises chez 
les patients ayant une 
migraine severe, les etudes 
avaient souvent un faible 
recul et les indices de qualite 
de vie n’etaient que moyenne- 
ment ameliores. D’autres 
approches non pharmacolo- 
giques, comme la therapie 
comportementale (relaxa- 
tion, etirements musculaires, 



respiration 
ample...), 
ont egale- 
ment sug- 

gere des resultats assez pro- 
ches, mais ces techniques ont 
rarement fait l’objet d’etudes 
comparatives. 

Une recente etude controlee a 
compare contre placebo l’in- 
teret des betabloquants, de 
4 seances de therapie com- 
portementale (comprenant 
des explications physiopatho- 


Cohen 


logiques, des conseils de 
relaxation) associees au pla- 
cebo ou aux betabloquants, 
chez des patients souffrant de 
migraine frequente et severe 
(au moins 3 crises invalidan- 
tes par mois), avec ou sans 
aura. 

Par rapport au placebo, seule 
l’association betabloquants 
et therapie comportementale 
a significativement ameliore 
le nombre des crises par 
mois, le nombre de jours de 
crise par mois et Fechelle de 
qualite de vie. Ces resultats 
etaient continues a 10 et 
16 mois. La frequence des 
crises diminuait de moitie 
sous betabloquants seuls, 
mais ces derniers n’ont pas 
ameliore le score de l’echelle 
de qualite de vie. 
Commentaires : ce travail ne 
remet pas en cause le traite- 
ment preventif des betablo- 
quants, mais souligne ses limi- 
tes, et met en avant l’interet 
des mesures comportementa- 
les non pharmacologiques, 
simples, trop souvent sous- 
estimees ou mal connues. • PC 


Tumeurs malignes rares* 

Jean-Pierre Droz, Isabelle Ray-Coquard, Jean-Louis Peix 

Les maladies rares ont fait I’objet d’un plan specifique en 2004. 

Si les myopathies ont ete largement mediatisees, les tumeurs rares ont ete 
un peu oubliees. Trois auteurs lyonnais parmi les meilleurs specialistes: 
deux oncologues, Jean-Pierre Droz, Isabelle Ray-Coquard, et un chirurgien, 

Jean-Louis Peix, abordent ce sujet dans un ouvrage original, n’ayant pas 
d’equivalent en langue frangaise, en coordonnant le travail de 146 auteurs. 

Cet ouvrage de 630 pages passe en revue les grandes categories de tumeurs 
rares: tumeurs neuro-endocrines, carcinomes a petites cellules, sarcomes... 
et les presented egalement en fonction de leur site (systeme nerveux, tete et cou, thorax. . .). 

D’autres affections malignes plus frequentes sont abordees, notamment les lymphomes dans des presentations 
ou des localisations inhabituelles, ou encore les localisations metastatiques plus rares des tumeurs frequentes 
(melanomes...). D’autres sujets interesseront les non-specialistes, que ce soit les syndromes 
paraneoplasiques, la prise en charge des cancers au cours de la grossesse ou les liens entre tumeurs rares 
et pathologie professionnelle. Cette synthese complete permettra d’ameliorer la connaissance de ces 
tumeurs et done leur prise en charge. 

Seule petite critique, une iconographie trop rare, mais ce sera I’occasion pour les auteurs de preparer 
une deuxieme edition... • of 

* Editions Springer-Verlag France, Paris 2010, 630 pages, 195 € 
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Leslie W, Morin S, Lix L. A before- 
and-after study of fracture risk repor- 
ting and osteoporosis treatment 

initiation. Ann Intern Med 

2010;153:580-6. 

La nouvelle evaluation 
du risque de fracture 
osteoporotique 
va-t-elle diminuer 
la prescription des 
traitements preventifs? 

Depuis quelques annees, le risque 
de fracture osteoporotique ne repose 
plus sur le seul T-score obtenu par 
osteodensitometrie, mais sur le 
risque absolu de fracture a 1 0 ans, 
qui prend egalement en compte 
d’autres facteurs de risque comme 
I’indice de masse corporelle, 
le tabagisme, les antecedents 
familiaux d’osteoporose et les 
antecedents de traitements pouvant 
influencer la masse osseuse comme 
la corticotherapie prolongee. 

Au Canada, dans la province du 
Manitoba, a partir de 2006, le rendu 
des resultats de I’osteodensitometrie 
comprenait non plus le seul T-score 
mais le risque absolu de fracture 
a 1 0 ans. Une etude a compare le 
nombre de prescriptions initiales de 
traitements preventifs de I’osteoporose 
aux femmes menopausees non 
traitees agees de plus de 50 ans, 
durant la periode de 9 mois qui 
precedait et durant celle de 1 2 mois 
qui suivait le nouveau rendu des 
resultats de I’osteodensitometrie. 

De cette maniere, 32,7 % des femmes 
ont ete reclassees en faible risque 
et 10 % en haut risque. Le nombre 
d’initiations de traitements a baisse de 
21 ,3 % (p < 0,001), sans difference 
d’incidence de fractures 
osteoporotiques. 

Commentaires: bien que cette 
etude ne soit pas randomisee, elle 
apporte des elements interessants 
qui pourraient limiter nos 
prescriptions de traitements en les 
ajustant au mieux au risque de 
fracture. En France, de nouvelles 
recommandations seront proposees 
prochainement, vraisemblablement 
inspirees du FRAX, outil developpe par 
I’OMS et valide, qui inclut 1 2 items 
dont I’osteodensitometrie. • pc 
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